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第7章では、 ln Vl VOでの骨再生における基板コラーゲン分子の異方性がアパタイト配向化に及ぼす影響につい
て検討した。再生骨配向性は異方性コラーゲン基板からの距離依存的に変化し、細胞間相互作用を介した情報伝
達や細胞形態によるアパタイト配向性制御機構の存在が示唆された。
第8章では本論文を総括した。
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論文審査の結果の要旨
本論文は異方性構造材料としての骨組織に着目し、生体内における骨基質配向化システムを利用することで、細胞
形態の配列化によりアパタイト/コラーゲン異方性複合材料としての骨基質の構築・制御を行っている。骨芽細胞周囲
の物理的・化学的環境を制御することで、細胞配列、さらには骨芽細胞が形成する骨基質の配向性を制御可能できる
ことを示し、細胞骨格タンパクを介した骨基質配向化機構の 端を明らかにしている。
第 1章は序論であり、骨組織が有する異方性微細構造について、材料工学的・生物学的視点から述べている。骨の
力学機能発現にとって骨密度以上に重要である異方性骨微細構造について、骨系細胞の性質・機能に着目しつつ、細
胞形態と生体組織との相互作用について明確に説明している。
第2章では、チタン単結品の塑性変形によって導入される表面すべり線により、骨芽細胞配列化制御が可能である
ことを示している。アクチンストレスファイパーがすべり線方向へと伸長し、すべり線開に接着斑局在化が進むこと
を示し、基板表面の形状制御が、骨芽細胞の異方的な配列化を制御可能であることを明らかにしている。
第3章では、基板表面にナノスケーノレの周期構造を導入することで、溝方向に沿った骨芽細胞配列化、骨基質配向
化制御が可能であることを見出している。さらに骨基質配向化方向は細胞伸展方向に対して直交しており、細胞と基
質の相互作用の場である接着斑が、分子レベノレでの基質産生の方向性を制御する可能性について示している。
第4章では、細胞周囲の応力・ひずみ環境の制御により、骨芽細胞および骨基質の最小ひずみ方向への配向化制御
が可能であることを明らかにしている。
第5章では、コラーゲン分子と骨芽細胞との相互作用に着目し、基板コラーゲン線維の異方位レベノレを変化させる
ことで、細胞配列制御、さらには産生される骨基質の臭方性を制御可能であることを示している。形成された骨基質
のアパタイト結品配向性が、骨芽細胞配列度合いに相関して変化することを見出し、細胞形態と骨基質異方性との相
関関係について定量的に解明している。
第6章では、細胞形態決定・維持に機能するアクチン分子に着目し、その重合・脱重合過程と形成される骨基質で
の異方性構造の関係について明らかにすることで、分子レベルでの骨基質配向化機構解明の可能性を検討している。
第7章では、異方性コラーゲン基板を骨再生モデノレに適用することで、生体内においても骨芽細胞伸展方向の制御
を通じて、配向化骨の形成が可能であることを明らかにし、その有効性を実証している。
第8章では、本論文により得られた成果をまとめ、細胞ー材料開相互作用を利用した骨芽細胞配列制御による異方
性骨類似組織構築への有効な手法と制御指針について総括している。
以上のように、本論文は材料工学的立場から骨異方性基質の構築・制御について新規手法と概念を提唱するもので
あり、材料工学の発展に寄与するところが大きい。
したがって、本論文は博士論文として価値あるものと認める。
